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Proceso fundamental de la infección por virus es el ciclo de respuesta viral. Va desde ausencia de 
efecto aparente hasta un estado citopatológico. 
Enfermedad viral: consecuencia de la infección viral en el organismo hospedero. 
Enfermedad clínica: signos y síntomas evidentes en un hospedero. 
Síndrome: grupo específico de signos y síntomas. 
Infecciones asintomáticas/subclínicas: infecciones que no producen enfermedades. 
La mayor parte de las infecciones virales no producen enfermedades. 
Principios de importancia relacionados con la enfermedad vírica: 
1. Muchas infecciones virales son subclínicas. 
2. La misma enfermedad sindrómica — causada por varios virus. 
3. Mismo virus — diferentes enfermedades. 
4. Resultado depende de factores del virus hospededero y está influido por el contexto ambiental 
y genética. 
Patogenia viral: virus infecta célula y genera cambios. 
Patogenia de la enfermedad: subgrupo de eventos que se dan durante la infección y da origen a la 
enfermedad. 
Patógeno: virus que puede afectar a un hospedero y causar signos de enfermedad. 
Cepa virulenta: cuando una cepa produce una enfermedad más grave en un hospedero susceptible. 


Pasos de la patogenia viral 
Entrada del virus al hospedero 
Replicación viral primaria 
Diseminación viral 
Lesión celular 
Respuesta inmunitaria 
Depuración viral o establecimiento 
7. Propagación viral 

A. Entrada y replicación primaria 
-Los virus pueden entrar por piel, aparato respiratorio, tubo digestivo, aparato urogenital o conjuntiva; 
tejidos por heridas o torrente sanguíneo, insectos vectores. 
-Entran > el ácido nucleíco viral y las proteínas asociadas al virión producen nuevos viriones que 
pueden infectar otras células causando diseminación local de la infección. 

B. Diseminación viral y tropismo celular 
Algunos virus producen enfermedades en el lugar de entrada: norovirus — influenza 
Otros se diseminan por sangre o linfa y causan manifestaciones adicionales: CMV — VIH 
Viremia: presencia de virus en la sangre 

e  Viriones— pueden estar en plasma 

e V. Epstein Barr—linfotrófico — replicarse dentro de linfocitos 

e Rabia- axones neuronales — cerebro 

e HSV- ganglios 
Tropismo viral: Especificidades por órganos o células. Determina el patrón de la enfermedad sistémica 
durante la infección viral. 
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e  Tropismo celular y tisular > presencia de receptores de superficie específicos: componentes de 
la superficie celular que interactúan de forma específica con una región de la superficie viral, 
cápside o envoltura, e inician la infección. 


C. Lesión celular y enfermedad clínica 
Desarrollo de la enfermedad > destrucción de células infectadas y alteraciones fisiológicas por la lesión 

tisular. 

Efectos fisiológicos > resultan del deterioro no letal de las funciones especializadas de las células. 

Enfermedad clínica: serie de eventos complejos y factores de regulación. 

Síntomas como malestar general y anorexia > respuestas del hospedero > producción de citocinas. 

Enfermedad clínica: indicador insensible de infección viral. 


D. Recuperación de la infección 


Hospedero después de infección viral: flaquear, recuperarse o infección crónica. 
Mecanismos de recuperación: 
e Respuestas inmunitarias innatas y adaptativas 
= interferon y citocinas 
e Inmunidad humoral 
e  Inminidad mediada por células 
e Otros factores de defensa 


Susceptibilidad del hospedero: su base genética queda por determinarse en la mayor parte de las 
infecciónes. 

Infecciones agudas: Recuperación > eliminación del virus y producción de anticuerpos específicos. 
Infección crónica: Interacción compleja entre factores inmunes virales y del hospedero > virus puede 
entrar en un estado latente de por vida o reactivarse subsecuentemente > enfermedad años o meses. 


E. Diseminación viral 


Última etapa > dispersión del virus infeccioso en el Y4 ambiente. 

Ocurre en las superficies implicadas y en diferentes etapas de la infección. 
Durante la diseminación un hospedero es infeccioso para sus contactos. 
Objetivo > mantener infección viral en poblaciones de hospederos. 
Respuesta inmunitaria del hospedero 


Interacción entre factores virales y el hospedero. 

Mecanismos inespecíficos > poco después de la infección. 

La respuesta más prominente es la inducción de citocinas > interferón. 

Inhiben el crecimiento viral durante el tiempo que lleva inducir la inmunidad humoral y celular 
específica. 


Respuesta inmunitaria innata 
Interferones: proteínas codificadas por el hospedero, pertenecen a la familia de la citocinas e inhiben la 
replicación viral. Se producen en cuestión de horas y son de los primeros mecanismos de respuesta de 

defensa frente a la infección viral. 
Modulan la inmunidad humoral y celular, regulan crecimiento celular. 


3 grupos generales: EN 
IFN - | o virales 
IFN-B 
IFN - y IFN — ll o inmune 


Infección viral > potente inductor de la producción de IFN a y B. 
Los virus de ARN inducen más la producción que los virus de ADN. También inducen ARN bicaternario y 
endotoxina bacteriana. IFN y > inducido por la estimulación mitógena. 


Interferon se detectan poco después de la infección viral y la producción viral disminuye. 
Anticuerpo aparece días después de que la producción viral haya disminuido. 
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Interferon se secreta y se une a los receptores celulares, produce un estado antiviral al provocar la 
síntesis de otras proteínas que inhiben la replicación viral. 
1. PKR, proteína cinasa dependiente de ARNds, que fosforila e inactiva el factor iniciación celular 
elF-2. 
2. 2-5 Asintetasa, activa la endonucleasa celular y degrada ARNm. 
3. Fosfodiesterasa, inhibe el alargamiento de la cadena peptídica. 
4. Sintetasa óxido nítrico inducida por IFN — y en macrófagos. 


Virus > bloquean actividades inhibidoras de los interferones. 
= Proteínas virales específicas, bloquean la inducción de la expresión de interferones (herpes, 
papiloma, filovirus, hepatitis C, rotavirus) 
= Bloquean activación PKR (adenovirus, herpes) 
= Activan un inhibidor celular de PKR (influenza, poliovirus) 
= Bloquean transducción de señales inducidas por IFN (adenovirus, herpes, hepatitis B) 
= Neutralizan IFN — y, actúan como receptor de IFN soluble. (mixoma) 


Respuesta inmunitaria adaptativa 


Componentes humoral y celular > control de la infección viral. 

Virus > respuesta hística > Infiltración con células mononucleadas y linfocitos caracteriza la reacción 
inflamatoria de las lesiones virales no complicadas. 

Proteínas codificadas por virus > objetivos para la respuesta inmunitaria. 

Células infectadas por virus > destruidas por linfocitos T citotóxicos > identificación de polipéptidos 
virales en la superficie celular. 

Inmunidad humoral: previene de reinfecciones contra el mismo virus. 

Anticuerpo neutralizante: está dirigido contra las proteínas de la cápside > bloquea el inicio de la 
infección viral > etapa de unión, penetración o pérdida de envoltura, probablemente. 

Anticuerpo secretor IgA: Protección contra la infección por virus > vías respiratorios o t. digestivo. 


Algunos virus infectan y dañan células del sistema inmunitario > retrovirus VIH > infecta linfocitos T y 

destruye su función > SIDA 

Virus > evolucionan > inhibir o evadir la respuesta inmunitaria > no destrucción. Pueden: 
a) Infectar neuronas que expresan pocas o ninguna de las moléculas de MHC. 

) Codificar proteínas inmunomoduladoras que inhiben MHC. 

)  Inhiben actividad de las citocinas. 

d) Mutar y cambiar los sitios antígenos en las proteínas de los viriones. 

) Disminuir el nivel de expresión de las proteínas virales de la superficie celular. 

f) MicroARN pueden ira las transcripciones celulares específicas y suprimir proteínas integrales 

a la respuesta inmunitaria innata del hospedero. 


La respuesta inmunitaria a un virus o vacuna puede exacerbar la enfermedad causada por una 
infección posterior con cepas similares. 

Efecto adverso > desarrollo de autoanticuerpos > mimetismo celular > antígeno viral provoca 
anticuerpos que reconocen un determinante antigénico en una proteína celular en los tejidos normales 
> lesión o perdida de función no relacionada con la infección viral > infección posinfecciosa > S. Guillain 


Persistencia viral: infecciones virales crónicas y latentes 


Infecciones agudas: virus infecta por primera vez al hospedero susceptible. 

Infecciones > comúnmente > autolimitadas, ceden de forma espontánea. 

Infecciones crónicas/persistentes: replicación continua del virus, bajas concentraciones, síntomas 
clínicos leves o ausencia de síntomas. 
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Infecciones latentes: virus persiste de manera solapada > brotes intermitentes de enfermedades 
clínicas > secuencias virales pueden detectarse mediante técnicas moleculares en tejidos que tienen las 
infecciones latentes. 
Infecciones asintomáticas/subclínicas: no dan signos evidentes de su presencia. 
Las infecciones virales persistentes causan enfermedades de largo alcance en los seres humanos como: 
cáncer, enfermedades degenerativas y progresivas del sistema nervioso central. 
Priones: Son agentes transmisibles no convencionales, no son virus, son proteínas que por sus 
alteraciones estructurales pueden causar cambios conformacionales en las proteínas del hospedero 
que causan agregación y disfunción, son transmisibles y causan encefalopatías espongiformes, que son 
un grupo de infecciones crónicas, progresivas y letales del SNC. Causan enfermedades de Creutzfeldt- 
Jakob y el kuru. 
Generalidades de infecciones respiratorias virales agudas 
Se transmiten en forma de gotas, aerosoles o saliva; es el medio más frecuente. La infección se da a 
pesar de los mecanismos de defensa que son: 

= Cubierta de moco 

= Acción ciliar 

= Cúmulos de células linfoides 

=  Macrófagos alveolares 

=  |gA secretora 
Algunas permanecen el aparato respiratorio, otras producen síntomas después de la diseminación. 
Causa más común de muertes en niños menores a 5 años, enfermedad diarreica 2do lugar. 
Síntomas > dependen si la infección está concentrada en el aparato respiratorio superior o inferior. 
Puede ir desde una infección asintomática a una infección grave. 
Diagnóstico definitivo: 1. Aislamiento del virus 2. Identificación de secuencias de genes virales 3. 
Demostración de un aumento en el título de anticuerpos. 
Enfermedad específica: Síntomas principales, edad, época del año, patrón de enfermedades. 


Los virus están expuestos a IgA secretora y elementos agresivos relacionados a la digestión, esto 
significa que son resistentes a ácidos y sales biliares. 
Gastroenteritis aguda: Corta duración, desde diarrea leve y acuosa > enfermedad febril severa. 
Rotavirus, Norwalk y calicivitus. Asintomáticas: enterovirus, coronavirus y adenovirus. 
| Generalidades de las infecciones virales cutáneas oS 
Epitelio queratinizado > barrera resistente 
Entran por: 

= Pequeñas abrasiones 

= Picaduras de artrópodos 

= Hospederos vertebrados infectados 

=  Inyectan por agujas contaminadas 
Algunos permanecen en el lugar de entrada > mayor parte de virus se diseminan. 
Infecciones localizadas: Virus que infectan a las células epidérmicas malignas. 
Infecciones sistémicas: Virus que acceden al torrente sanguíneo, linfático dentritas y macrófagos. 
Lesiones se clasifican en: 

- — Máculas: dilatación local vasos sanguíneos 

- — Pápulas: Edema e inflamación celular 

-  Vesículas: Desprendimiento focal de epidermis 

- — Pústulas: Leucocitos polimorfonucleados 

- — Ulceración 
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- Costra 


Dos vías: 


Las vías no son mutuamente excluyentes. 


1. Diseminación hematógena: Torrente sanguíneo, traspasa el endotelio o por leucocitos y linfocitos. 
2. Diseminación neuronal: Fibras nerviosas periféricas, nervio sensorial o terminal motora > axones. 


Reacciones patológicas a las infecciones citológicas del SNC: 
e Necrosis 
e Inflamación 
e  Fagocitosis por células de la glía 

Descripción general de las infecciones virales congénitas 


Virus cruza la placenta 
> infección in utero 
> daño grave al feto 


Tres principios defectos congénitos 


1. Capacidad del virus de infectar a la embaraza y transmitir al feto 
2. Etapa de gestación 
3. Capacidad el virus de generar un ambiente fetal alterado 


Se transmite 


a) In utero 
b) Durante el parto 
a. Secreciones genitales 
b. Heces 
c. Sangre 
Pueden causar 


e Muerte fetal 

e Parto prematuro 

e Retraso crecimiento uterino 

e Infección posparto persistente 


e Malformaciones del desarrollo: cardiacas, cataratas, sordera, microcefalia e hipoplasia. 


Efecto de la edad del hospedero 


Infecciones más severas en recién nacidos 


vida. 


Pueden ocurrir en todos los grupos etarios, pero tener mayor impacto en algunos de los rangos de la 


Diagnóstico de enfemedades virales 


e Signos y síntomas: se observan manifestaciones de los virus 

e Técnicas de cultivo: virus necesitan hospedero vivo para replicarse 
e PCR: detección de ácido nucleico 

e Células del paciente 

e Microscópio electrónico 

e Pruebas serológicas para anticuerpos 


Quimioterapia antiviral 


virales sin afectar al hospedero. 
A veces la repliación del virus es tan rápida que el tratamiento es ¡ineficaz 


Virus > parásitos intracelulares obligados > antivirales deben inhibir de manera selectiva las funciones 
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Nucleósidos y análogos de nucleósidos 
Inhibidores de la transcriptasa inversa 
Inhibidores de proteasa 
Inhibidores de la integrasa 
Inhibidores de fusión 
Otros tipos de antivirales 

a. Amantadina y rimantadina 


o al ao 


b. Oseltamivir 
c. Foscarnet 
d. Aciclovir 

e. Ganciclovir 


Principios generales 
Inmunidad infección > respuesta inmunitaria a antígenos específicos ubicados en la superficie de 
partículas virales o células infectadas. 

e Inmunidad de la mucosa > IgA local 

e  Viremia> Anticuerpos IgG en suero 

e Infecciones sistémicas > inmunidad celular 
Vacunas de virus inactivados 
Preparaciones virales purificadas > inactivación de la infectividad viral > causa daño mínimo a las 
proteínas estructurales virales. 
Preparadas a partir de viriones enteros circundantes contra las proteínas de la cubierta del virus. 
Vacunas atenuadas de virus vivos 
Se usan virus mutantes de virus que se superponen de forma antigénica con el virus de tipo salvaje > 
restringen algún paso en la patogenia de la enfermedad. 
Actúan como la infección natural con respecto a la inmunidad > se multiplican en el hospedero > 
producen anticuerpos de mayor duración. 
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